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Группы препаратов, влияющих на системный гемостаз 

Снижают гемостатический потенциал 
крови  

Повышают гемостатический 
потенциал крови  

Нефракционированный гепарин 
Низкомолекулярный гепарин  
(фраксипарин, клексан, фрагмин, цибор, 
флюксум) 

Ингибиторы  фактора Ха  
(Fondaparinux, Rivaroxaban) 

Прямые ингибиторы тромбина  
( Дибигатран) 

Концентрат протеина С 
Антитромбин III 
Тромболитики 
Антагонисты витамина К 
Дезагреганты (аспирин, тиеноперидины)  

Антифибринолитики  
(аминокапроновая и 
транексамовая кислоты) 

Апротинин 
Заместительная терапия  
(тромбоцитарная масса, 
свежезамороженная плазма, 
криопреципитат, концентраты 
отдельных факторов) 

Десмопрессин 

Витамин К  



Нефракционированный 
гепарин 

Тромболитики 

Ингибиторы 
фактора Х 

Дезагреганты 

Низкомолекулярный 
гепарин НМГ 

Протеин С 
Антитромбин III 

Тромбомодулин 

Антагонисты 
витамина К: 
варфарин 

Прямые ингибиторы 
тромбина 

Гепариноиды 



В мире ежегодно от терапевтических доз 
антикоагулянтов умирает 50000 пациентов 



Безопасность применения низкомолекулярных гепаринов 
во время беременности 

Осложнения Частота, % (95% CI) 

Антенатальное кровотечение 0,43 (0,22–0,75) 

Кожные аллергические реакции 1,80 (1,34–2,37) 

Остеопороз – перелом 0,04 (<0,01–0,20) 

Тромбоцитопения (<100 x 109/л) 0,11 (0,02–0,32) 

Подтвержденная гепарин-индуцированная 
тромбоцитопения  0,00 (0,00–0,11) 



ПОЛОЖЕНИЕ 3. 
Анестезиолог-реаниматолог перед проведением анестезии 
должен обязательно оценить наличие исходной 
гипокоагуляции, связанной с врожденным или приобретенным 
дефицитом факторов свертывания крови и тромбоцитопенией. 
Нейроаксиальные методы аналгезии/анестезии 
противопоказаны: 
• При количестве тромбоцитов менее 100*109 – при 

катетеризации эпидурального пространства, менее 75*109 – 
при пункции субарахноидального пространства. 

• При МНО и АПТВ в 1,5 раза выше нормы. 
• Концентрации фибриногена менее 1,0 г/л.  
• Гипокоагуляции на тромбоэластограмме. 



ПОЛОЖЕНИЕ 4. 
Анестезиолог-реаниматолог уже при сборе анамнеза обязан 
выявить факт использования пациенткой  препаратов, 
снижающих свертывающий потенциал крови и определить 
степень безопасности в отношении геморрагических 
осложнений во время любой инвазивной процедуры 
(операции) и/или нейроаксиальной аналгезии/анестезии.  
 
В первую очередь это касается временных  интервалов от 
момента последнего приема/введения препарата до времени 
начала операции, родов или нейроаксиальной 
аналгезии/анестезии. При использовании катетеризации 
эпидурального пространства обязательно контролировать 
время введения препарата и время удаления катетера.  



 



Регионарная анестезия и антитромботические 
препараты 



Эпидуральная гематома 

• 1996 г. - США на фоне введения НМГ для тромбопрофилактики 
дважды в сутки: спинальная анестезия 1: 40 800  пункционная 
эпидуральная анестезия 1: 6600,  катетеризация эпидурального 
пространства  1: 3100 

• Швеция на фоне однократного введения НМГ для 
тромбопрофилактики: спинальная анестезия 1:159000, 
эпидуральная анестезия 1:18000. В акушерстве более редко: 
1:200000 

• Связано с коагулопатией – 60-80% 

• Полное неврологическое восстановление только 38%, но шансов 
больше если декомпрессия проведена в первые 8 ч 

• Образование гематом после удаления катетера - 30-60%  
• Чувствительные и двигательные расстройства, дисфункция 

органов брюшной полости, тазовых органов 
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Эпидуральная гематома 



Факторы риска развития эпидуральной/спинальной 
гематомы 

•Факторы пациента 
–Женский пол 
–Увеличение возраст 
–Анкилозирующий спондилоартрит или спинальный стеноз   
–Почечная недостаточность 

•Факторы, связанные с техникой анестезии  
–Травматичная пункция/катетеризация 
–Эпидуральная (по сравнению со спинальной) техника анестезии 
–Сохранение эпидурального катетера во время использования 
антикоагулянтов 

•Факторы, связанные с введением антикоагулянтов 
–Непосредственно предоперационное (или во время операции) введение 
антикоагулянтов 
–Раннее начало введения антикоагулянтов 
–Сопутствующее использование дезагрегантов или комбинация 
антикоагулянтов 
–Введение антикоагулянтов дважды в сутки 



Основные принципы проведения регионарной анестезии и 
применения антикоагулянтов 

Препараты Доза Отмена  до 
операции 

Начало после       
операции/ 

удаления катетера 

Удаление катетера 
после 

приема/введения 
препарата 

Нефракционированный 

гепарин 

Проф. 4 ч 4 ч 4  ч 

Леч. 4 ч 4 ч 4 ч 

Низкомолекулярный 

гепарин 

Проф. 12 ч 6-8 ч 10-12 ч 

Леч. 24 ч 24 ч 24 ч 

Варфарин 5 суток 1 сутки При МНО < 1,3 

Аспирин Можно не отменять 

NSAIDs Можно не отменять 

Тиклопидин 14 суток 1 сутки - 

Клопидогрель 7 суток 1 сутки - 



Основные принципы проведения регионарной анестезии и 
применения антикоагулянтов                                                                   

Препараты Доза Отмена  до 
операции 

Начало после       
операции/ 

удаления катетера 

Удаление катетера 
после 

приема/введения 
препарата 

Прасугрель   7-10 суток 6 ч - 

Ticagrelor   5 суток 6 ч - 

Cilostazol   42 ч 5 ч - 

Антагонисты 

рецепторов IIb/IIIa 

abciximab 

2 недели, но в целом 

применение нежелательно 

48 ч 

Tirofiban,  eptifibatide   8-10 ч 



Основные принципы проведения регионарной анестезии и 
применения антикоагулянтов                                                                  

(American Society of Regional Anesthesia and Pain Medicine, European Society of Anaesthesiology, 2010, 9th 
ed: American College of Chest Physicians, 2012 

Препараты Доза Отмена  до 
операции 

Начало после       
операции/ 

удаления катетера 

Удаление катетера 
после 

приема/введения 
препарата 

Фондапаринукс   36-42 ч 6-12 ч - 

Ривароксабан   24-48 ч 4-6 ч   

Апиксабан   24-48 ч 4-6 ч   

Дибигатран  Противопоказан 6-21-48 ч   
Прямые ингибиторы 
тромбина (desirudin 
(Revasc), lepirudin (Refludan), 
bivalirudin (Angiomax) 

8-10 ч 2-4 ч 

Аргатробан   4 ч 2 ч   

Тромболитики 

Противопоказаны. 
При экстренном применении тромболитиков необходим 

постоянный неврологический контроль и уровень фибриногена 
(более 1,0 г/л) 



Методы инактивации антикоагулянтов и дезагрегантов в 
экстренной ситуации 

 
Препараты Методы инактивации в экстренной ситуации 

Нефракционированный 
гепарин 

Протамина сульфат (100 ЕД гепарина инактивируется 
1 мг протамина сульфата). Максимальная доза 50 мг 
внутривенно 

Низкомолекулярный 
гепарин  

  

Протамина сульфат инактивирует 60% активности 
(анти-Ха) НМГ и может использоваться для этой цели. 
При кровотечении на фоне НМГ показаны СЗП и 
фактор VIIa 

Антагонисты витамина К – 
варфарин 

концентрат протромбинового комплекса, а при его 
отсутствии – СЗП 10-15 мл/кг. Витамин К 

Дезагреганты 
(ацетилсалициловая 
кислота, тиеноперидины, 
ингибторы гликопротеидов 
IIB-IIIA) 

У всех групп дезагрегантов специфических 
ингибиторов нет и уменьшить эффект можно только 
экстренной трансфузией тромбоцитов, при 
невозможности применить неспецифическую 
терапию – СЗП, фактор VIIa. Транексам 



Методы инактивации антикоагулянтов и 
дезагрегантов в экстренной ситуации 

 Препараты Методы инактивации в экстренной ситуации 

Ингибиторы Ха фактора 

(фондапаринукс, 

ривароксобан, апиксабан) 

Прямых антагонистов нет. Неспецифическая 

нейтрализация эффекта СЗП, фактор VIIa, 

концентрат протромбинового комплекса. 

Andexanet. Транексам 

Прямые ингибиторы 

тромбина (дибигатран, 

аргатробан) 

Прямых антагонистов нет. Неспецифическая 

нейтрализация эффекта:  гемодиализ, СЗП, фактор 

VIIa, концентрат протромбинового комплекса. 

Idarucizumab  для дибигатрана. Andexanet. 

Транексам 

Тромболитики 
Антифибринолитики (апротинин, транексамовая и 

аминокапроновая кислота) 
Нормальный PT и APTT не исключают значительные концентрации 
dabigatran, rivaroxaban или apixaban (1 А)  



 
 



Гепарин-индуцированная тромбоцитопения  - 
Heparin-induced thrombocytopenia (HIT) 

• Снижение количества тромбоцитов менее 150*109 на фоне применения 
гепарина (НМГ) + тромбозы 

• Встречается в 0,1-5% всех, получающих гепарин 

• В акушерстве редко - менее 1,0 %, кожные аллергические реакции до 
20% 

• Развивается через 5-12 суток применения гепарина 

• Нефракционированный гепарин в 10 раз чаще вызывает HIT, чем НМГ 

• Трудности в дифференциальной диагностике 
Mauermann E, Vökt C, Tsakiris DA, Tobler D, Girard T. Heparin-induced thrombocytopenia in pregnancy: an interdisciplinary challenge-a case 

report and literature review. Int J Obstet Anesth. 2016 May;26:79-82 
Chaudhary RK, Nepal C, Khanal N, Pathak R, Giri S, Bhatt VR. Management and Outcome of Heparin-Induced Thrombocytopenia in 

Pregnancy: A Systematic Review. Cardiovasc Hematol Agents Med Chem. 2015;13(2):92-7. 
Higa T, Okura H, Tanemoto K, Yoshida K. Prosthetic valve thrombosis caused by heparin-induced thrombocytopenia thrombosis during 

pregnancy. Circ J. 2014;78(4):1004-5 
Schindewolf M, Gobst C, Kroll H, Recke A, Louwen F, Wolter M, Kaufmann R, Boehncke WH, Lindhoff-Last E, Ludwig RJ. High incidence of 

heparin-induced allergic delayed-type hypersensitivity reactions in pregnancy. J Allergy Clin 
Immunol. 2013 Jul;132(1):131-9 

Tanimura K, Ebina Y, Sonoyama A, Morita H, Miyata S, Yamada H. Argatroban therapy for heparin-induced thrombocytopenia during 
pregnancy in a woman with hereditary antithrombin deficiency. J Obstet Gynaecol Res. 2012 Apr;38(4):749-52. 
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Гепарин-индуцированная тромбоцитопения  
- Heparin-induced thrombocytopenia (HIT) 



Гепарин-индуцированная 
тромбоцитопения  - Heparin-
induced thrombocytopenia (HIT) 



Манифестация HIT 
• Тромбоз глубоких вен 
• Легочная эмболия 
• Артериальный тромбоз: инсульт, острый коронарный 

синдром, периферический артериальный тромбоз 
• Поражения кожи 
• Кровоизлияние в надпочечники 
• Гангрена конечности 
• Амнезия 
• Острая системная реакция – озноб 
• Острое начало с коллапсом и смертью 



категория 2 балла 1 балл 0 очков 
4-х Т 
1. Тромбоцитопения 
Thrombocytopenia 

Снижение тромбоцитов 
более 50% и снижение 
тромбоцитов  более 20 × 
10 9 л -1 

Снижение  тромбоцитов 
на 30% -50% или снижение 
тромбоцитов 10-19 × 10 9 л -1 

Снижение тромбоцитов 
менее 30% или 
снижение тромбоцитов 
менее 10 × 10 9 л -1 

2. Сроки снижения 
тромбоцитов 
 Timing of platelet 
count fall 

Явное начало между 
днями 5 и 10 или снижение 
тромбоцитов менее чем за 
1 день (применение 
гепарина в течение 30 
дней) 

В соответствии с 5-10 дней 
падения, но не ясно 
(например, отсутствует 
количество тромбоцитов) или 
начало после 10 дней 
(применение гепарин 30-100 
дней)  

Снижение  
тромбоцитов менее 4 
дней без недавнего 
воздействия гепарина 

3. Тромбоз или другие 
осложнения 
Thrombosis or other 
sequelae 

Новый тромбоз 
(подтвержденный) или 
некроз кожи в месте 
инъекции гепарина или 
острая системная реакция 
после внутривенного 
болюса гепарина 

Прогрессирующий или 
рецидивирующий тромбоз или 
не некротические 
(эритематозная) поражения 
кожи или подозреваемый 
тромбоз (не доказано) 

Нет 

4. Другие причины 
для тромбоцитопении 
 Other causes for 
thrombocytopenia
  

Нет явных Возможно Определенно 

Общий балл более 6 баллов, высокая вероятность; 4-5 баллов, промежуточная вероятность;  
менее3 балла, низкая вероятность  

4Ts scoring system 









Лечение HIT 
• Перед применением гепарина необходим контроль тромбоцитов 

(уровень 2С) 

• После начала гепаринотерапии с 4-го дня каждые 2-3 дня необходим 
контроль тромбоцитов (2С) 

• Отмена гепарина (НМГ) (1С) 

• Применение прямых ингибиторов тромбина – аргатробан, дибигатран 
(уровень 1С) 

• Возможно: данапароид (1В), фондапаринукс (2С), ривароксабан  

• Варфарин не используется до нормализации количества тромбоцитов 

• Трансфузия тромбоцитов не применяется (уровень 1А) 

• С тромбозом – 3 мес (уровень 1А), без тромбоза 4 нед (уровень 2С) 

• Все препараты противопоказаны во время беременности!    
(рекомендуют данапароид, фондапаринукс –уровень 2С)        



Благодарю за внимание! 
 

E-mail: kulikov1905@yandex.ru 
Телефон: 89122471023 

mailto:kulikov1905@yandex.ru
mailto:kulikov1905@yandex.ru
mailto:kulikov1905@yandex.ru

	Осложнения применения антикоагулянтов в акушерстве
	Группы препаратов, влияющих на системный гемостаз
	Слайд номер 3
	Слайд номер 4
	Безопасность применения низкомолекулярных гепаринов во время беременности
	Слайд номер 6
	Слайд номер 7
	Слайд номер 8
	Регионарная анестезия и антитромботические препараты
	Эпидуральная гематома
	Эпидуральная гематома
	Факторы риска развития эпидуральной/спинальной гематомы
	Основные принципы проведения регионарной анестезии и применения антикоагулянтов
	Основные принципы проведения регионарной анестезии и применения антикоагулянтов                                                                  
	Основные принципы проведения регионарной анестезии и применения антикоагулянтов                                                                  (American Society of Regional Anesthesia and Pain Medicine, European Society of Anaesthesiology, 2010, 9th ed: American College of Chest Physicians, 2012
	Методы инактивации антикоагулянтов и дезагрегантов в экстренной ситуации�
	Методы инактивации антикоагулянтов и дезагрегантов в экстренной ситуации�
	Слайд номер 18
	Гепарин-индуцированная тромбоцитопения  - Heparin-induced thrombocytopenia (HIT)
	Слайд номер 20
	Слайд номер 21
	Гепарин-индуцированная тромбоцитопения  - Heparin-induced thrombocytopenia (HIT)
	Слайд номер 23
	Манифестация HIT
	Слайд номер 25
	Слайд номер 26
	Слайд номер 27
	Слайд номер 28
	Лечение HIT
	Благодарю за внимание!

